1. Introduction {#sec0005}
===============

Le risque Ã©pidÃ©miologique principal des Ã©pidÃ©mies des virus des infections respiratoires aiguÃ«s (influenza A/H5N1, 2004Â ; A/H1N1, 2009Â ; A/H7N9, 2013Â ; coronavirus SARS-CoV, 2003Â et MERS-CoV, 2012) est la survenue dâune pandÃ©mie Ã©mergente dont le SARS-CoV-2 (2019) entraÃ®nant la maladie COVID-19Â en est lâillustration. Cette derniÃ¨re entraÃ®ne une crise sanitaire mondiale, augmentant la morbiditÃ© et la mortalitÃ©, avec de plus un fort impact socio-Ã©conomique.

Les connaissances scientifiques sur les vitamines et minÃ©raux essentiels se sont accÃ©lÃ©rÃ©es depuis une dÃ©cennie et, la comprÃ©hension de leurs rÃ´les dans la genÃ¨se de nombreuses maladies sâest considÃ©rablement transformÃ©e. La connaissance du rÃ´le de la vitamine D a ainsi grandement progressÃ©. Ã cÃ´tÃ© de ses effets classiques, sur le mÃ©tabolisme phosphocalcique et osseux, la vitamine D a des effets non classiques. Plusieurs associations ont pu Ãªtre montrÃ©es entre un dÃ©ficit en vitamine D et un nombre important de pathologies. Ceci est une problÃ©matique de santÃ© publique importante car un dÃ©ficit en vitamine D peut engendrer des rÃ©percussions non nÃ©gligeables pour la santÃ©. Parmi celles-ci on note la susceptibilitÃ© aux infections respiratoires aiguÃ«s et lâÃ©volution plus dÃ©favorable de certaines infections chroniques. Le but de cette mise au point est dâexaminer les connaissances actuelles Ã  propos de lâinfluence de la vitamine D sur le risque des infections respiratoires aiguÃ«s virales (Ã©pidÃ©mies dâinfluenza et pandÃ©mie COVID-19).

2. Infections respiratoires aiguÃ«s viralesÂ : grippe et COVID-19 {#sec0010}
=================================================================

Les infections respiratoires aiguÃ«s virales reprÃ©sentent une part importante de la morbiditÃ© et de la mortalitÃ©. Bien quâelles puissent Ãªtre classÃ©es selon les syndromes cliniques (par exemple rhume, bronchiolite, pneumonie), elles peuvent aussi Ãªtre catÃ©gorisÃ©es selon les virus responsables (par exempleÂ : influenza) [@bib0255]. Les facteurs saisonniers et climatiques, ainsi que le mode de vie et lâÃ©tat nutritionnel, sont parmi les facteurs de risque connus des infections respiratoires aiguÃ«s virales.

La grippe, liÃ©e au virus influenza, est une infection virale aiguÃ« des voies respiratoires survenant par vagues Ã©pidÃ©miques, principalement durant la saison froide, entre dÃ©cembre et mars. Elle fait donc partie du cours normal de lâhiver dans les zones tempÃ©rÃ©es. Les virus de la grippe pÃ©nÃ¨trent dans lâhÃ´te via les muqueuses des voies respiratoires supÃ©rieures, au niveau du rhinopharynx, ou via les muqueuses oculaires pour certaines souches. La grippe se caractÃ©rise, en cas de prÃ©sentation typique, par lâapparition brusque dâun certain nombre de symptÃ´mesÂ : la fiÃ¨vre, la toux sÃ¨che, des myalgies, des arthralgies, des cÃ©phalÃ©es, des frissons, une anorexie, une asthÃ©nie, une pharyngite et/ou une rhinite [@bib0260].

Les virus de la grippe sont des agents infectieux, probablement les seuls capables, annÃ©es aprÃ¨s annÃ©es, de traverser les pays et les territoires. Les virus de la grippe sont des virus enveloppÃ©s Ã  gÃ©nome acide ribonuclÃ©ique (ARN), de la famille des *Orthomyxoviridae*. Ces virus Ã©voluent trÃ¨s rapidement par Ã©mergence de mutations. Lâaccumulation de ces mutations est responsable de lâÃ©volution des souches. Il existe trois types de virus influenza infectant lâhommeÂ : A, B et C. Un quatriÃ¨me type, D, a rÃ©cemment Ã©tÃ© dÃ©couvert chez lâanimal (bovins et porcins). Les virus de type A infectent lâhomme et de nombreux animaux. Quelques sous-types de A ont franchi la barriÃ¨re des espÃ¨ces chez lesquels ils Ã©taient prÃ©sents, engendrant des pandÃ©mies chez lâhomme. Le virus A/H1N1Â par exemple, dit saisonnier, continue dâÃªtre Ã  lâorigine de plusieurs centaines de milliers de dÃ©cÃ¨s chaque annÃ©e. La face cachÃ©e des virus de la grippe a Ã©tÃ© dÃ©crite par GonÃ§alves et al. [@bib0265].

Le risque Ã©pidÃ©miologique principal des virus des infections respiratoires aiguÃ«s est donc la survenue de pandÃ©mie qui peut entraÃ®ner une crise sanitaire, pouvant augmenter la morbiditÃ© et la mortalitÃ©, avec un impact socio-Ã©conomique. Une pandÃ©mie est une Ã©pidÃ©mie non limitÃ©e dans lâespace qui se propage trÃ¨s rapidement sur plusieurs continents. Elle apparaÃ®t suite Ã  une modification gÃ©nÃ©tique majeure dâun sous-type de virus, pour lequel la majoritÃ© de la population est immunologiquement naÃ¯ve. La pandÃ©mie, Ã©mergente, de coronavirus 2019 (COVID-19) est provoquÃ©e par le nouveau virus (Ã  ARN) du SARS-CoV-2, de la famille des *Coronaviridae*. Bien que le virus responsable de COVID-19Â et le virus de la grippe saisonniÃ¨re soient trÃ¨s diffÃ©rents, ils causent des symptÃ´mes en partie similaires, avec nÃ©anmoins des spÃ©cificitÃ©s rÃ©cemment dÃ©crites, notamment en termes de sÃ©vÃ©ritÃ© et dâatteintes mono (pulmonaire)- ou multi-systÃ©miques immunologiquement mÃ©diÃ©s (Â«Â orage cytokiniqueÂ Â»). Lâapparition des foyers de COVID-19Â a Ã©tÃ© notÃ©e pour la premiÃ¨re fois en Chine, Ã  Wuhan, en dÃ©cembre 2019. Au niveau mondial, il y a Ã  ce jour (chiffres au 12/05/2020) plus de 4,2Â millions de contaminations et plus de 286Â 000Â dÃ©cÃ¨s dans 209Â pays ou territoires. Avec la propagation rapide du coronavirus SARS-CoV-2, les connaissances sur les caractÃ©ristiques de ce virus et de la maladie COVID-19Â Ã©voluent trÃ¨s rapidement et les pays du monde entier participent Ã  la lutte contre ce nouveau virus. La transmission se fait principalement par les gouttelettes et les aÃ©rosols produits par une personne infectÃ©e lorsquâil tousse, Ã©ternue ou parle. Le virus peut Ã©galement Ãªtre transmis par les contacts avec des surfaces contaminÃ©es, via les mains, dâoÃ¹ lâimportance des mesures barriÃ¨res lors des Ã©pidÃ©mies (port de masque, lavage/dÃ©sinfection des mainsâ¦) [@bib0270].

3. Vitamine D {#sec0015}
=============

Depuis une dÃ©cennie, la comprÃ©hension du rÃ´le des micronutriments essentiels dans la genÃ¨se de nombreuses maladies sâest considÃ©rablement transformÃ©e. Les donnÃ©es autour de la vitamine D ont nettement augmentÃ© ces derniÃ¨res annÃ©es. Lâinsuffisance en vitamine D est frÃ©quente, relativement mÃ©connue, et touche toutes les tranches dâÃ¢ge des populations. On considÃ¨re quâun milliard de personnes Ã  travers le monde seraient concernÃ©es et, 50Â % Ã  80Â % des personnes Ã¢gÃ©es prÃ©senteraient un tel dÃ©ficit [@bib0275], [@bib0280], [@bib0285]. Ceci constitue un problÃ¨me de santÃ© publique important car un dÃ©ficit en vitamine D peut engendrer des rÃ©percussions non nÃ©gligeables pour la santÃ© [@bib0290].

La vitamine D est une substance stÃ©rolique liposoluble. Elle est apportÃ©e par de rares sources alimentaires et plus de 90Â % des besoins sont fournis par lâexposition habituelle au soleil. Il est intÃ©ressant de signaler que la vitamine D produite par la peau a une demi-vie environ deux fois plus longue que la vitamine D ingÃ©rÃ©e [@bib0295]. La peau peut synthÃ©tiser la vitamine D sous lâeffet des rayonnements ultraviolet. Ces UV (B) rÃ©agissent avec le 7-dÃ©hydrocholestÃ©rol (prÃ©curseur de cholestÃ©rol) pour produire la prÃ©-vitamine D~3~, qui est isomÃ©risÃ©e en vitamine D~3~ (cholÃ©calcifÃ©rol). La biosynthÃ¨se continue au niveau hÃ©patique par lâhydroxylation en 25-hydroxyvitamine D~3~ (25-(OH)D) (correspond Ã  la forme de rÃ©serve) et se termine au niveau rÃ©nal par lâhydroxylation en 1-25-dihydroxyvitamine D~3~ (1-25-(OH)~2~D) (la forme active). Les caractÃ©ristiques et les fonctions physiologiques de la vitamine D sont bien dÃ©crites [@bib0300].

Le paramÃ¨tre biologique qui dÃ©finit si un patient a ou non une insuffisance en vitamine D, est la concentration sÃ©rique de 25-(OH)D~3~ (la forme de rÃ©serve). Les rÃ©sultats de diffÃ©rentes approches utilisÃ©es pour Ã©tablir les valeurs de rÃ©fÃ©rences sont cohÃ©rents et considÃ¨rent quâune concentration infÃ©rieure Ã  20Â ng/mL (soit 50Â nmol/L) correspond Ã  un dÃ©ficit en vitamine D (câest-Ã -dire ce quâil faut Ã©viter pour toute la population). Lâinsuffisance en vitamine D (câest-Ã -dire ce quâil faut Ã©viter pour Â«Â au moinsÂ Â» un certain nombre de patients) correspond Ã  une concentration de 20Â Ã  30Â ng/mL (soit 50-75Â nmol/L) [@bib0305].

La connaissance du rÃ´le de la vitamine D a progressÃ© de maniÃ¨re considÃ©rable. La forme active (1-25-(OH)~2~D) est maintenant davantage considÃ©rÃ©e comme une hormone que comme une vitamine ayant un rÃ´le purement sur les mÃ©tabolismes phosphocalcique et osseux. Elle est une hormone (synthÃ¨se Ã  un site, passage dans le sang et actions biologiques sur des effecteurs Ã  distance) Ã  implication sur la Â«Â santÃ© intÃ©graleÂ Â» (anti-inflammatoire, anti-cancer, protecteur cardiovasculaire et anti-infectieux) [@bib0310], [@bib0315], [@bib0320]. En effet, les rÃ©cepteurs Ã  la vitamine D (VDR) sont prÃ©sents dans la plupart des tissus (systÃ¨me immunitaire, systÃ¨me cardio-vasculaire, poumon, rein, pancrÃ©as, intestin, cerveau, os ou muscles), ce qui explique les effets extra-osseux de la vitamine D sur la fonction du tissu ou de lâorgane oÃ¹ ils ont Ã©tÃ© dÃ©tectÃ©s. Ã lâheure actuelle, lâexpression gÃ©nique de 3Â % du gÃ©nome, soit plus de 900Â gÃ¨nes, est concernÃ©e par les effets du complexe 1-25-(OH)~2~D/VDR, dont certains participent Ã  la pathogÃ©nie des maladies auto-immunes, de cancers ou de lâhypertension artÃ©rielle. De plus, la mise en Ã©vidence de la 1-Î± hydroxylase dans certaines cellules extrarÃ©nales, permettant ainsi une synthÃ¨se locale de 1-25(OH)~2~D, soutient Ã©galement lâintÃ©rÃªt croissant des effets extra-osseux de la vitamine D. Il nâest donc pas Ã©tonnant que plusieurs associations ont pu Ãªtre montrÃ©es entre un dÃ©ficit en vitamine D et un nombre important de pathologies (les maladies cardiovasculaires [@bib0325], lâhypertension artÃ©rielle [@bib0330], le diabÃ¨te [@bib0335], les cancers [@bib0340], les maladies inflammatoires ou dysimmunitaires \[asthme [@bib0345], sclÃ©rose en plaques [@bib0350], psoriasis [@bib0355], polyarthrite rhumatoÃ¯de [@bib0360], lupus Ã©rythÃ©mateux [@bib0365]\]) et les infections (tuberculose [@bib0370], Ã©pisodes oto-rhino-laryngologiques hivernaux [@bib0375]).

4. Vitamine D et risque des infections par le virus de la grippe et par celui de la maladie COVID-19 {#sec0020}
====================================================================================================

Il y a prÃ¨s dâun siÃ¨cle, lâaspect curatif des rayons solaires fut reconnu par le mÃ©decin Danois, Niels Finsen (1860-1904). Sa dÃ©couverte partit du fait que les chats se recroquevillent confortablement au soleil. Le prix Nobel lui fut attribuÃ© en 1903, pour ses travaux sur le traitement de la tuberculose par lâexposition au soleil. De mÃªme, lâhypothÃ¨se dâEdgar Hope-Simpson (1981) [@bib0380] explique la saisonnalitÃ© remarquable de lâinfluenza par un stimulus saisonnier associÃ© aux rayons de soleil. Ce stimulus affecte la pathogÃ©nicitÃ© de la grippe A. Le mÃ©tabolisme de la vitamine D, dont les niveaux de substrat sont faibles pendant la saison de la grippe, agirait comme un systÃ¨me hormonal stÃ©roÃ¯dien saisonnier ayant un impact sur le systÃ¨me immunitaire humain. La vitamine D pourrait Ãªtre reconnue comme ce stimulus saisonnier. Il est en effet bien connu quâil existe une saisonnalitÃ© Ã  la grippe qui correspond bien Ã  la baisse saisonniÃ¨re des niveaux de vitamine D [@bib0385].

Ã cÃ´tÃ© de ses effets classiques, la vitamine D a dâautres effets moins connus et un large Ã©ventail dâactivitÃ©. Ceci a conduit plusieurs Ã©quipes Ã  Ã©tudier les relations entre la vitamine D et les infections respiratoires aiguÃ«s. Dans la littÃ©rature, des donnÃ©es convaincantes lient le dÃ©ficit en vitamine D, dâune part, Ã  la susceptibilitÃ© aux infections aiguÃ«s et, dâautre part, Ã  lâÃ©volution plus dÃ©favorable de certaines infections chroniques [@bib0320], [@bib0375]. La vitamine D interviendrait dans le risque infectieux pour ses effets sur lâimmunitÃ© innÃ©e et adaptative. Au niveau du systÃ¨me immunitaire, deux propriÃ©tÃ©s sont connuesÂ : dâune part, la vitamine D inhibe la prolifÃ©ration lymphocytaire T [@bib0390] et, dâautre part, les macrophages peuvent synthÃ©tiser la vitamine D [@bib0395]. En effet, la vitamine D freine les mÃ©diateurs pro-inflammatoires et stimule les cellules du systÃ¨me immunitaires, monocytes et macrophages, qui sâen servent dans leur lutte contre les processus infectieux. ExposÃ©es Ã  un agent infectieux, les monocytes et les macrophages sur-expriment le rÃ©cepteur de type Toll Â«Â *Toll-like* *receptor*Â Â», le VDR et la 1-Î±-hydroxylase. Lâactivation du VDR induit Ã  la fois une diminution des cytokines pro-inflammatoires (*tumor* *necrosis* *factor-Î±,* *interleukine-1,* *interfÃ©ron-Î³*) et une augmentation des cytokines anti-inflammatoires (notamment *interleukine-10*). La 1-25-(OH)~2~D, produite au niveau local, va activer les macrophages en entraÃ®nant le mÃ©canisme dâautophagie et le processus de synthÃ¨se de peptides antimicrobiens, en particulier la cathÃ©licidine [@bib0400], qui est impliquÃ©e dans la dÃ©fense de premiÃ¨re ligne de lâorganisme contre un agent pathogÃ¨ne [@bib0405]. Les peptides antimicrobiens sont considÃ©rÃ©s comme des antibiotiques naturels, et qui vont contribuer Ã  dÃ©truire lâagent infectieux dans les infections bactÃ©riennes et rÃ©duire le risque des infections de la grippe [@bib0375] et possiblement au virus causant la maladie COVID-19.

La grippe survient chaque annÃ©e par vagues Ã©pidÃ©miques. Lâinsuffisance en vitamine D est trÃ¨s frÃ©quente et sous-diagnostiquÃ©e [@bib0275], [@bib0280], surtout en lâabsence dâensoleillement dans les pays de lâhÃ©misphÃ¨re Nord. En NorvÃ¨ge, le nombre Ã©levÃ© de dÃ©cÃ¨s dus Ã  la grippe saisonniÃ¨re annuelle et Ã  la pneumonie est liÃ© aux faibles niveaux en vitamine D [@bib0410]. Aux Ãtats-Unis, une Ã©tude de cohorte chez des adultes en bonne santÃ© a montrÃ© que des concentrations plasmatiques de 25-(OH)D~3~Â dâau moins 38Â ng/mL Ã©taient associÃ©es Ã  un risque dâinfection respiratoire virale divisÃ© par deux [@bib0415]. De mÃªme, chez des jeunes Finlandais volontaires (18-28 ans), un essai randomisÃ© a montrÃ© un effet prÃ©ventif de la supplÃ©mentation en vitamine D contre les infections des voies respiratoires [@bib0420]. Dans un autre essai randomisÃ©, en double aveugle, comparant des supplÃ©ments de vitamine D (1 200Â UI/jour) Ã  un placebo chez des Ã©coliers japonais (6-15Â ans) durant la saison froide (dÃ©cembre Ã  mars), les auteurs [@bib0425] suggÃ¨rent que la supplÃ©mentation en vitamine D pendant lâhiver pourrait rÃ©duire lâincidence de la grippe A, en particulier dans des sous-groupes spÃ©cifiques dâÃ©coliers ayant un diagnostic antÃ©rieur dâasthme ou de crise dâasthme. Un dÃ©ficit en vitamine D prÃ©dispose les enfants aux infections respiratoires [@bib0425]. Lorsquâon vaccine des volontaires contre la grippe, leur rÃ©ponse immunitaire est meilleure en Ã©tÃ© quâen hiver. Le dÃ©ficit en vitamine D dÃ©clenche ainsi une augmentation du risque infectieux et une moindre rÃ©ponse aux vaccinations [@bib0430]. Dans un autre travail, oÃ¹ il a Ã©tÃ© mesurÃ© le statut vitaminique, la fonction pulmonaire et les infections respiratoires chez des adultes britanniques (de plus de 45 ans), les auteurs ont montrÃ© une association linÃ©aire entre le statut en vitamine D et les infections saisonniÃ¨res et la fonction pulmonaire. Chaque augmentation de 10Â nmol/L de la vitamine D Ã©tait associÃ©e Ã  un risque dâinfection infÃ©rieur de 7Â % [@bib0435]. Chez les personnes Ã¢gÃ©es, dont 50Â % Ã  80Â % prÃ©sentent un dÃ©ficit en vitamine D, il existe une augmentation de la susceptibilitÃ© de dÃ©velopper de graves complications de la grippe. Cela est en partie dÃ» Ã  lâaffaiblissement du systÃ¨me immunitaire, qui devient moins efficace pour lutter contre les infections avec lâÃ¢ge [@bib0275], [@bib0280], [@bib0285].

Une Ã©quipe australienne, dans une mÃ©ta-analyse (Ã©tudes cas-tÃ©moins, Ã©tudes transversales et Ã©tudes de cohorte), a analysÃ© la relation entre la vitamine D et les infections respiratoires aiguÃ«s. Les rÃ©sultats ont montrÃ© une relation inverse entre la concentration plasmatique de la vitamine D, dâune part, au risque dâinfections respiratoires aiguÃ«s et, dâautre part, Ã  la sÃ©vÃ©ritÃ© de ces infections [@bib0440]. Dans une autre mÃ©ta-analyse des essais randomisÃ©s en double aveugle contre placebo, les auteurs ont indiquÃ© que la supplÃ©mentation en vitamine D Ã©tait associÃ©e Ã  un risque moindre dâinfection respiratoire aiguÃ«. De plus, la diminution du risque dâinfection a Ã©tÃ© observÃ©e chez les sujets recevant une supplÃ©mentation quotidienne ou hebdomadaire en vitamine D, mais pas chez ceux qui recevaient une dose mensuelle ou trimestrielle. Il est suggÃ©rÃ© quâune supplÃ©mentation quotidienne ou hebdomadaire en vitamine D serait plus efficace dans la prÃ©vention des infections respiratoires aiguÃ«s lorsque la concentration plasmatique de 25-(OH)D~3~Â est infÃ©rieure Ã  25Â nmol/L que lorsquâelle est supÃ©rieure ou Ã©gale Ã  cette valeur [@bib0445].

Toutes ces donnÃ©es soutiennent lâhypothÃ¨se que la vitamine D agit comme un protecteur contre les infections respiratoires aiguÃ«s, bien quâil ne soit pas bien Ã©tabli par quels mÃ©canismes dâactions dominants ceci intervient. Dans une revue trÃ¨s rÃ©cente, les auteurs suggÃ¨rent que le dÃ©ficit en vitamine D pourrait aussi Ãªtre un facteur de risque pour la survenue et la gravitÃ© de lâinfection de la maladie COVID-19 [@bib0450]. Cette Ã©quipe californienne estime que les preuves soutenant le rÃ´le de la vitamine D dans la rÃ©duction du risque de COVID-19Â comprennent, dâune part, que la pandÃ©mie COVID-19Â sâest produite en hiver dans lâhÃ©misphÃ¨re nord, Ã  un moment oÃ¹ les concentrations de 25-(OH)D~3~Â sont les plus faibles et, dâautre part, que la morbiditÃ© est faible dans lâhÃ©misphÃ¨re sud [@bib0450], [@bib0455], [@bib0460], qui est en pÃ©riode de fin dâÃ©tÃ©. De plus, deux constats sont associÃ©s Ã  une concentration plus faible en 25-(OH)D~3~Â : dâune part, le dÃ©ficit en vitamine D contribue aux infections respiratoires aiguÃ«s et, dâautre part, le taux de lÃ©talitÃ© dÃ» au COVID-19Â augmente avec lâÃ¢ge et avec les comorbiditÃ©s associÃ©es (maladies chroniques) [@bib0450]. Dans un travail rÃ©cent, basÃ© uniquement sur les pays EuropÃ©ens afin de limiter les biais de confusion (latitude, etc.), des corrÃ©lations nÃ©gatives entre les niveaux moyens de vitamine D dans chaque pays et le nombre de cas de COVID-19 et en particulier la mortalitÃ©, ont Ã©tÃ© observÃ©es. Les niveaux de vitamine D sont trÃ¨s bas dans la population Ã¢gÃ©e, qui Ã©tait Ã©galement la plus vulnÃ©rable face au COVID-19 [@bib0465].

Une supplÃ©mentation en vitamine D, pour obtenir un taux circulant supÃ©rieur Ã  30Â ng/mL, surtout en hiver, est nÃ©cessaire pour de nombreuses personnes. Plusieurs Ã©tudes observationnelles et essais cliniques ont indiquÃ© que lâexposition au soleil ou la supplÃ©mentation en vitamine D rÃ©duisait le risque de grippe et pourrait Ã©galement le faire pour le COVID-19. Une supplÃ©mentation permettant dâobtenir des concentrations dâau moins 40â50Â ng/mL (100â125Â nmol/L) peut aider Ã  rÃ©duire les infections hospitaliÃ¨res [@bib0470], [@bib0475]. Wimalawansa [@bib0480] a suggÃ©rÃ© dâutiliser des doses de vitamine D de 200 000Â Ã  300 000Â UI en une seule dose orale (quatre Ã  six capsules de 50Â 000Â UI) pour renforcer le systÃ¨me immunitaire. La prise peut Ãªtre rÃ©pÃ©tÃ©e aprÃ¨s une semaine pour reconstituer rapidement les rÃ©serves corporelles de vitamine D, ce qui pourrait rÃ©duire le risque et la gravitÃ© de COVID-19. Sur le plan sÃ©curitÃ© dâemploi, une supplÃ©mentation mensuelle avec 100 000Â UI de vitamine D3Â nâaugmente pas significativement le risque de calculs rÃ©naux ou dâhypercalcÃ©mie [@bib0485].

La supplÃ©mentation en vitamine D pourrait donc rÃ©duire le risque de survenue et de gravitÃ© de lâinfection de la maladie COVID-19. La gestion de la pandÃ©mie de coronavirus, le COVID-19, encourage donc Ã  sâassurer que la population Ã  risque ne souffre pas de dÃ©ficit en vitamine D. LâÃ©valuation du statut en vitamine D et le maintien des niveaux sÃ©riques optimaux doivent Ãªtre envisagÃ©s pour toute personne Ã  risque de COVID-19Â : personnes Ã¢gÃ©es, sujets atteints de diabÃ¨te, personne souffrant dâasthme modÃ©rÃ© Ã  sÃ©vÃ¨re, personnes immunodÃ©primÃ©es, personnes souffrantes dâobÃ©sitÃ© [@bib0490]. Grant et al. [@bib0450] ont proposÃ© que toutes personnes Ã  risque de COVID-19 et en particulier le personnel hospitalier, devrait bÃ©nÃ©ficier dâun traitement par 10Â 000Â IU par jour de la vitamine D pendant quelques semaines pour augmenter rapidement les concentrations sÃ©riques de la vitamine D, suivie de 5Â 000Â UI par jour. Lâobjectif de la supplÃ©mentation devrait Ãªtre dâaugmenter les niveaux de la concentration sÃ©rique de 25-(OH)D~3~Â au-dessus de 40Â Ã  60Â ng/mL [@bib0450].

JusquâÃ  prÃ©sent, aucun traitement spÃ©cifique pouvant traiter le COVID-19Â et la pandÃ©mie causÃ©e par le virus du SARS-CoV-2Â nâa Ã©tÃ© prouvÃ© scientifiquement. La nÃ©cessitÃ© dâagir rapidement justifie la rÃ©utilisation des mÃ©dicaments existants, dont certains pourraient donner lâespoir de contribuer Ã  maÃ®triser la pandÃ©mie de COVID-19. LâhypothÃ¨se que la vitamine D constitue un traitement adjuvant opportun pour intervenir, doit Ãªtre envisagÃ©e. La recommandation dâune supplÃ©mentation large, peu onÃ©reuse, bien tolÃ©rÃ©e et sans effet nÃ©faste avec des doses mÃªme Ã©levÃ©es, visant Ã  rÃ©duire la survenue et/ou la gravitÃ© de COVID-19Â mÃ©rite ainsi Ã  notre sens dâÃªtre sÃ©rieusement considÃ©rÃ©e [@bib0495]. Il serait Ã©galement raisonnable de considÃ©rer une supplÃ©mentation en vitamine D chez les personnes Ã  risque de carence en raison de leur confinement Ã  domicile. Ainsi, une supplÃ©mentation ou une exposition au soleil Â«Â Ã  sa fenÃªtreÂ Â», une alimentation Ã©quilibrÃ©e et un exercice physique seraient logiques pour la santÃ© globale, physique et mentale, pendant cette crise du COVID-19 [@bib0250].

La place de la vitamine D dans la protection des personnes Ã  risque ou dans la prise en charge des infections de la grippe et de COVID-19, a donnÃ© des rÃ©sultats potentiellement encourageants. La vitamine D interviendrait dans le risque des infections respiratoires aiguÃ«s virales pour ses effets sur lâimmunitÃ© innÃ©e et adaptative comme indiquÃ© plus haut. Cependant, des Ã©tudes supplÃ©mentaires sont nÃ©cessaires pour Ã©lucider les mÃ©canismes dâaction principaux possibles de la vitamine D dans la lutte contre ces infections virales. De plus, il manque encore des recherches consistantes permettant dâobjectiver une relation de cause Ã  effet, pour pouvoir donner des indications sur la supplÃ©mentation nÃ©cessaire pour rÃ©duire le risque des infections virales respiratoires aiguÃ«s, grippe et COVID-19. Il reste Ã©galement Ã  dÃ©finir, en toute rigueur, lâeffet prÃ©ventif de la vitamine D par des Ã©tudes dâintervention contre placebo portant sur les Ã©vÃ¨nements majeurs et les dÃ©cÃ¨s de causes COVID-19.

5. Conclusion {#sec0025}
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La vitamine D est impliquÃ©e dans la Â«Â santÃ© intÃ©graleÂ Â» et doit Ãªtre considÃ©rÃ©e comme lâun des facteurs essentiels qui soutiennent la lutte contre certaines maladies. Les biais dâinterprÃ©tation des Ã©tudes dâobservation sur la survenue dâinfections aiguÃ«s respiratoires doivent Ãªtre levÃ©s. Plusieurs donnÃ©es soutiennent le rÃ´le de la vitamine D, qui agit comme un protecteur contre les infections respiratoires aiguÃ«s. Cependant, des Ã©tudes supplÃ©mentaires sont indispensables pour Ã©lucider les mÃ©canismes dâaction principaux de la vitamine D dans la lutte contre les infections virales et montrer un impact prÃ©ventif significatif, par des Ã©tudes interventionnelles randomisÃ©es, sur la morbiditÃ© et la mortalitÃ©, tout particuliÃ¨rement pour le COVID-19.

LâÃ©valuation du statut en vitamine D et le maintien des niveaux sÃ©riques optimaux doivent Ãªtre envisagÃ©s pour toute personne Ã  risque de COVID-19. Une supplÃ©mentation quotidienne ou hebdomadaire en vitamine D pourrait permettre de rÃ©duire le risque de survenue dâune infection respiratoire aiguÃ« virale, notamment hivernale. Lâutilisation de la vitamine D dans lâapproche mÃ©dicamenteuse pour diminuer le risque de COVID-19Â mÃ©rite dâÃªtre considÃ©rÃ©e.
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